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　　A　histopathological　study　on　the　nuclear　DNA　contents　of　65　benign　and　42　malignant　biliary
gallbladder　disease　cases　was　performed　and　the　prognosis　was　investigated　by　multivariate
analysis．　The　nuclear　DNA　contents　of　all　benign　biliary　disease　cases　were　diploid．　ln　cancer　of　the
gallbladder　not　accompanied　by　an　anomalous　arrangement　of　the　pancreatico－biliary　ductal
system，　there　were　4　diploid　cases，　12　polyploid，　and　18　aneuploid．　Concerning　the　survival　rate，　a
definite　difference　was　observed　among　diploid，　polyploid　and　aneuploid　（p〈O．05），　as　well　as　a
definite　difference　of　O．05　between　polyploid　and　aneuploid　（p〈O．05）．　There　were　8　cases　of
gallbladder　cancer　with　an　anomalous　arrangement　of　the　pancreatico－biliary　ductal　system，　all　of
which　showed　aneuploidy．
　　These　results　suggest　that　analysis　of　DNA　histogram　patterns　is　useful　for　evaluating　the
prognosis　of　gallbladder　cancer．
　　DNA　histogram　patterns　and　histopathological　factor　were　studied　by　multivariate　analysis．　The
resulting　DNA　histograms　were　found　to　be　dependent　on　the　s－factor　and　n－factor．
　　Furthermore，　the　survival　rate　was　most　significantly　affected　by　the　s－factor，　whereas　the　DNA
histogram　pattern　and　n－factor　were　of　secondary，　but　equal　importance．　ln　aneuploidy　there　are
many　stem　lines　that　promote　repetitive，　multiple　growth　and　sudden　mutation　of　the　cancer　itself．
It　is　suggested　that　a　possible　reason　for　incorrect　evaluation　of　prognosis　occurs　as　a　result　of　the
sudden　increase　in　malignant　biliary　disease　and　the　resulting　occurrence　of　hepatic　infiltration　and
lymph　node　metastasis．
　　All　DNA　patterns　of　all　areas　of　dysplasia　in　cases　of　cancer　of　the　gallbladder　accompanied　by
an　anomalous　arrangement　of　the　pancreatico－biliary　ductal　system，　showed　2C．4C　histogram
patterns．　This　result　suggests　an　acceleration　of　the　dysplasic　region　cell　cycle．　However　DNA
histogram　patterns　beyond　4C　which　would　imply　malignancy　were　not　observed．
（1992年8月26日受付，1992年9月10日受理）
Key　words：胆嚢病変（Gallbladder　disease），DNAパターン（DNA　histogram　pattern），異形成（Dysplasia），
多変量解析（Multivariate　analysis），膵管胆道合流異常（Anomalous　arrangement　of　the　panceatico－biliary
ductal　system）．
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表1対象1．緒 言
　最近，組織切片からの細胞単離法や蛍光染色によ
る蛍光測定法の普及に伴い，容易に細胞内核DNA
量が測定出来るようになり，その有用性が数多く報
告されている．しかし，胆嚢病変における報告は少
なく，特に胆嚢上皮からの細胞単離法による核
DNA定量や生存率との関係を述べた報告は少な
い1）2）．これは胆嚢上皮が胃や大腸と異なり，胆汁や
胆石により変性剥離を受けやすいこと，また，胆嚢
癌の治療成績が胃癌や大腸癌と比較して不良であ
り，治癒切除後5年以上の長期生存例が少ないため
と思われる．今回，胆嚢病変を実体顕微門下で
Hematoxylin－Eosin染色（以下，　H－E染色）のプレ
パラートと対比し，的確に病変部を剥離し，単離細
胞より核DNA量を測定，予後に及ぼす各因子の重
みや相互の関連性を客観的に評価するため，多変量
解析を用い，各DNAパターンと病理組織学的所見
について検討した．また，胆嚢癌例での癌周囲粘膜
についても同様の測定をおこない，癌との関連につ
いて検討した．
II．対象と方法
　（1）対象
　1981年3月から1990年1月までに当院にて切除
された胆嚢643症例のうち，病理学的に検討され，
かつ胆嚢上皮の核DNA量を測定しえた胆嚢癌42
症例と非癌例65症例の併せて107例を対象とし，膵
管胆道合流異常（以下，合流異常）の有無で分類し
た（表1）．なお，胆嚢癌例での癌周囲粘膜の検討に
は合流異常合併5例，非合併13例の併せて18例を
対象とした．
　（2）標本作製法
　新鮮切除胆嚢は速やかに長軸方向に沿って切開
し，詳細な肉眼観察を行った後，隆起等の病変を認
めない場合は異なった部位から3～4カ所捺印し，隆
起等を伴っている場合は他部位に触れないように病
変部より捺印し，さらに周囲粘膜との検討のため病
変部以外の粘膜からも捺印した．捺印後は直ちに固
定しFeulgen染色をおこなった．パラフィン包埋標
本では，6μmの切片と30μmの切片を作製し，6
Pt、m切片はH－E染色をおこない癌部と非癌部の確
認を行った．30μm切片は脱パラフィン操作を終え
たところでH－E染色に対応する部位を実体顕微鏡
（1981．3－1990．1）
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表2方法
新鮮切除材料よりスタンプ
スメアを作製
単離塗沫標本
10％ホルマリン固定パラフィン包埋
ブロックより30μm切片作製
　　　　　　；
　キシレンにて脱パラフィン
　　　　　　；　　　実体顕微鏡下で
　　　宇部と非癌部を剥離
　　　　　　，
100％，95％，70％，50％，エタノール
にて加水
　　　　　　，　　　　蒸留水洗浄
　　　　　　，0．25％トリプシンクエン酸バッファー
（DIFCO，　PH　7，6）で37℃
3時間と4時間の2種類のincubate
　　　　　　J50μmナイロンメッシュにて濾過
　　　　　　，　　　　PBS洗浄　　　　　　1　　　　オートスメァ
　　　　　　　　　；
　　　　　95％エタノールにて固定
　　　　　　　　　J　　　　　　　Feulgen染色
　　　　　　　　　，
定量細胞診断TVカメラシステムにてDNA量測定
を用いて非南部と癌部に剥離した（図1）．得られた
組織からの単離細胞採取の方法はSchutte．　Bら3）
の方法に準じた（表2）．
　（3）核DNA量の測定
　標本中の核DNA量の測定には定量細胞診断TV
カメラシステム（浜松フォトニクス社製）を用いた．
測定は各症例につき100個の細胞核DNA量の測定
をおこない，同一標本中のリンパ球の核DNA量20
個の平均値を2C（コントロール）とし，2Cに対す
る相対値として4C，8C，16C…・とした．2C領
域の設定には末梢血の小リンパ球200個の測定によ
るmean±SD値をもとめ，2．00±0．38より2C領
：域を1．6C～2．4Cとした．
（2）
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　　表3DNAパターン
1型　　Dipl・id　pattern
80
40
（o／o）
　o
表4各症例におけるDNAパターン
1　　2　　4　　8　16
II型
80
2c・4c　pattern
DNAヒストグラムパターン
計
1 H 皿 IV
一
Ca（一） 50 0 0 0 50
Ca（＋） 　　4i5病変） 0 12 18 34i35病変）合流異常
十
Ca（一） 15 0 0 0 15
Ca（＋） 0 0 0 8 8
40
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　o1　　2　　4　　8　16
III型
80
40
（o／o）
　o
Polyploid　pattern
1　　2　　4　　8　16
IV型
80
40
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　o
Aneuploid　pattern
1　　2　　4　　8　16
　（4）DNAパターンの測定
　DNAパターンの設定には核DNA量別の細胞数
の分布をヒストグラムで示し，横軸に相対値を対数
表で，縦軸には測定した細胞数を百分率で示し，以
下の4型に分類した（表3）。
　1型（Diploid　pattern）：2C領域にピークをみと
め，2C領域を越えるものが10％以内のもの．
　II型（2　C・4Cpattern）：2Cおよび4C領域に
ピークをもち，4C領域を越えるものが10％以内の
もの．
　III型（Polyploid　pattern）：2C，4C，8C領域の
偶数倍体にピークをもつもの．
　IV型（Aneuploid　pattern）：4C領域が10％以上
で，偶数倍体にピークを設定出来ないもの．
　（5）　検討方法
　1）各々のDNAパターンを組織型，リンパ節転移
（n），リンパ管侵襲（ly），静脈侵襲（v），神経侵襲
（pn）の各因子，さらに，組織学的癌深達度により分
類し比較検討した．組織学的癌深達度については，
漿膜浸潤ありをS（十），なしをS（一）とし，S（一）
は早期癌E（m，pm）と進行癌A（ss）に分類した．
また，合流異常のない胆嚢癌ではDNAパターンと
生存率，病理組織学的所見について多変量解析（林
の数量化理論2類）を用いて検討した．生存率は
Kaplan－Meier法により求め，合流形式および胆管
拡張形態は合流異常研究会の基準5）に従い分類し
た．なお，同一症例での新鮮捺印細胞とパラフィン
包埋からの単離細胞で，核DNA量やDNAパター
ンに違いがあるかを調べるため，3例の良性病変と5
例の悪性病変で両者を比較検討した．さらに再現性
を調べるため，5例の新鮮標本と5例のパラフィン
包埋より同一癌病変の異なった部位から単離細胞の
核DNA定量を行い，　DNAパターンを比較検討し
た．
　2）胆嚢癌例での癌周囲粘膜については，非警部粘
膜のうち化生性，過形成，異形成変化を認めるもの
について，それぞれをDNAパターンに分類し，癌
との関連を検討した．
III．結 果
　同一症例における固定材料からの単離細胞標本と
新鮮捺印標本の核DNA定量の検討ではDNAパタ
ーンに違いはみられず，また，同一腫瘍内の再現性
の検討でもDNAパターンは変わらなかった．
　（1）全症例におけるDNAパターンの検討（表
4）
　1）合流異常非合併例での検討
　（a）良性疾患：50症例の平均年齢は56．6歳，男女
（3）
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表5　DNAパターンと病理組織学的検討（合流異常非合併胆嚢癌例）
組織型 n ly V pn 深達度DNA
pターン 症例 s（一）Tab1Tab2その 一 十 一 十 一 十 一 十 E A
S（＋）
1 4（5病変） 5 0 0 5 0 5 0 5 0 5 0 4 1 0
皿 12 9 1 2 11 1 7 5120 11 1 2 5 5
IV 18104 4 5134 14108 117 0 7 11
生存率（％）
100
表6　合流異常非合併胆嚢癌の生存曲線
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比は21：29で，DNAパターンはすべて1型であっ
た．病理組織学的には慢性炎症を中等度～高度に認
め，化生性変化も伴い，3例では再生過程における過
形成を認めたが，異形成は1例も認めなかった．
　（b）胆嚢癌：症例は34例35病変で，男女比は16：
18，平均年齢は59．0歳である．DNAパターンは1
型4例（5病変），III型12例，　IV型18例で，　II型
は認めなかった．表5にDNAパターンと病理組織
学的検討について示す．
　生存率は臨床経過が明らかな27例（1型4例，III
型10例，IV型13例）で算出した．5年生存率は1
型に比べ，III型とIV型で有意に低く（p＜0．05），
さらにIII型とIV型の間にも有意差を認めた（p〈
0。05）（表6）．次に各DNAパターンと病理組織学
的所見を多変量解析を用いて検討した．全体の相関
比は0．65で，各々の因子の偏相関数を表7に示す．
癌深達度（s）とリンパ節転移（n）で偏相関数が高
く，DNAパターンには癌深達度，リンパ節転移の順
で関与していることが示された．つぎに，生存率に
寄与するDNAパターンと癌深達度，リンパ節転移
の重さを検討した．偏相関係数が癌深達度で最も重
く，リンパ節転移とDNAパターンは同じ重さを示
した（表8），
　2）合流異常合併例での検討
　（a）良性疾患（表9）：15例の平均年齢は37．2歳，
男女比は7：8である．病理組織学的には合流形式，
胆管拡張の有無に関わらずほぼ同様で，軽度な慢性
炎症と化生性変化を認めたが，合流異常非合併例に
比べ過形成を11例に，うち4例は乳頭状増殖をしめ
す著明な過形成を認めた．また，1例に異形成を認め
（4）
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表7多変量解析による検討（1）
　　　　　　　　　　　　　　相関比0．65
アイテム カテゴリー 症例 カテゴリー数量 偏相関係数
Tub　1 23 一〇．05
組織型 Tub125 0．14 0．09
その他 6 0．07
一 20 一〇．44n 0．48
十 14 0．63
一 15 一〇．29ly 0．29
十 19 0．23
一 26 一〇．21V 0．39
十 8 0．69
一 26 一〇．09pn 0．20十 8 0．30
（一）E 5 一〇．59
S A 13 0．62 0．53
（＋） 16 一〇．32
（外的基準） 1 4 一1．32
DNA 皿 12 一〇．67
パターン IV 18 0．74
表8　多変：量解析による検討（2）相関比O．50
アイテム カテゴリー 症例 カテゴリー数量 偏相関係数
n ； 16P1
　0．22－0．31
0．20
S
S（一）E
@　　Ar（＋）
51111 　1．09
@0，09－0．59 0．40
DNAパターン
ImIV 41013 　0．64
@0．02－0．21 0．20
（外的基準）
ｶ存期間
1年以内
P～3年
R年以上
8811 一〇．57－0．60
@0．86
表9非学例の合流形式と胆管拡張の有無
胆管拡張の有無
のう胞状
g張
紡錘状
g張 拡張（一）
計
胆管型 9 1 0 10
合流形式
膵管型 1 2 1 4
共通管型 1 0 0 1
計 11 3 1 15
表10　胆のう癌例の合流形式と胆管拡張
た．DNAパターンは化生性，過形成，異形成とも全
例1型であった．
　（b）胆嚢癌（表10）：症例は8例で，平均年齢53．6
歳，男女比は2：6である．DNAパターンは全例IV
型で表11に病理組織学所見を示す．生存率を臨床経
過が明らかな6例と，合流異常がなくかつDNAパ
ターンIV型の13例で比較すると有意差を認めな
いものの，合流異常合併例で生存率が高い傾向がみ
られた（表12）．
　（2）胆嚢癌例での癌周囲粘膜におけるDNAパタ
ーンの検討（表13）．
　癌周囲粘膜に関しては化生，過形成，異形成変化
の3型に分類し検討した．（図2）
　1）合流異常非合併例での検討
　13例のうち，癌部のDNAパターンが1型の3例
では周囲粘膜はいずれも化生性変化のみで，DNA
パターンは1型であった．上部がIII型の6例では
異形成を2例に認め，DNAパターンは1型とII型
が各1例ずつであった．三部がIV型を示した4例
では2例に異形成を認めたが，DNAパターンは全
例1型であった．
　2）合流異常合併例での検討
胆管拡張の有無
のう胞状
@拡張
紡錘状
g張 拡張（一）
計
胆管型 0 0 2 2
合流形式
膵管型 2 1 1 4
共通管型 0 0 2 2
計 2 1 5 8
　5例の癌部におけるDNAパターンは前述のごと
く全例IV型であるが，周囲粘膜は化生性のみが1
例，化生性，異形成を2例，他の2例は化生性，過
形成，異形成を認めた．化生性，過形成のDNAパ
ターンは1型を示したが，異形成変化の4例はII型
であった（図3）．
IV．考 察
　顕微測光法による核DNA蛍光測定の標本には単
離塗抹標本，病理組織切片（4μm，6μm，10μm等）
が用いられているが，切片標本では細胞核の切断，
近傍との核の重なりがあり，得られた成績も単離標
本の場合と異なるといわれている4）．今回，著者は新
（6）
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表11DNAパターンと病理組織学的弓：討（合流異常合併胆嚢癌例）
組織型 n ly V pn 深達度
症例DNApターン s（一〉Tab1Tab2その他 ｝ 十 一 十 一 十 一 十 E A S（十）
IV 8 6 1 1 7 1 3 5 7 1 6 2 0 6 2
生存率（％）　表12DNAパターンIV型胆嚢癌の生存曲線
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表13胆嚢癌周囲粘膜とDNAパターンの検討
症例 化　生 過形成 異形成 癌
1 1 1
2 1 1
3 1 1
4 1 皿
△ 5 1 m昴 6 1 UI
異 7 1 m常 8 1 1 m（一） 9 1 II 皿
10 1 IV
11 1 IV
12 1 1 IV
13 1 1 IV
△ 1 1 IV昴 2 1 1 夏1 IV
異 3 1 1 II IV
常 4 1 II IV
（十） 5 1 H IV
鮮切除標本とパラフィンブロックからの単離細胞を
用いて測定を試みた．この方法では癌細胞と他の細
胞との鑑別が問題になるが，実体顕微鏡と定量細胞
診断TVカメラシステムを用いることで解決した．
新鮮捺印標本の作製にはまず得られた切除胆嚢の表
面を詳細に観察後，捺印固定し，病理組織学的構築
図と比較し核DNA定量を行った．新鮮捺印標本が
得られなかった症例や周囲に異形成があり，癌細胞
との区別が困難な症例では，あらかじめ同部位の
H－E染色で癌部を確認後，実体顕微鏡下に対比さ
せ，癌部を剥離した後，単離細胞を得た．この方法
では保存しているパラフィンブロックを用いること
（7）
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が可能で，retrospectiveな研究が出来るという利点
もある．また実体顕微鏡を用いることで異形成，過
形成の核DNA定量も可能にした．
　つぎに蛍光顕微測光法の改良型である定量細胞診
断TVカメラシステムは細胞を直接テレビ画像に映
し出すことが出来るため，標的細胞を確実に測定で
き，また重複細胞や二二細胞を除外できるため，正
確に核DNA量の測定が出来る5）．
　胃癌や大腸癌での核DNA量と生存率，病理組織
学的所見との比較検：討は多く，一般にAneuploidy
とStageに相関がみられたとの報告が主流であ
る6）7）8）．しかし，Armitageらは大腸癌の検討を行い，
DNA　PIoidy　patternは組織学的進行度と相関しな
かったが，その予後はDiploidに比べAneuploidで
5年生存率が有意に低く，予後因子にのみ相関がみ
られた9）とし，さらには早期胃癌の擦過細胞で核
DNA量の実に60％がAneupioidyであったとの報
告10｝や，核DNAヒストグラムと生存率に関連性を
認めないとする報告11），胃癌の核DNA量分布は病
理組織型や分化の程度と相関しないとする報告12）13）
もみられ，未だ意見の統一をみていない．
　一方，胆嚢癌での核DNA量と予後との関係を検
討した報告は少ない．今回，合流異常非合併胆嚢癌
の検討でDNAパターン1とIII型，1とIV型，　III
とIV型との間で5年生存率に有意差を認めたこと
は，DNAパターンが胆嚢癌の予後因子として独立
性があることが想定された．次にDNAパターンと
病理組織学的因子を多変量解析により検討したが，
癌深達度とリンパ節転移で偏相関係数が重く，DNA
パターンIV型ではn（十），　s（十）になりやすいと
考えられた．
　また生存二二に対する癌のリンパ節転移，癌深達
度とDNAパターンの重さも多変量解析で検討し
た．偏相関係数は癌深達度で最も重く，リンパ節転
移とDNAパターンは同値であった．すなわち，予
後を決定する因子は癌深達度が最も重要で，次にリ
ンパ節転移とDNAパターンが関与していると考え
られた．
　合流異常非合併胆嚢癌での癌深達度を生存期間で
みると，早期癌であるs（一）EのDNAパターン
は1型3例，III型2例の計5例で，全例n（一）で
生存中である．対照的に漿膜浸潤のみられる進行癌
s（＋）ではDNAパターンIII型3例，　IV型8例
の計11例で，10例がn（＋）で，DNAパターンIII
型の1例に3年以上の生存がみられた以外は2年以
内に死亡した．すなわち早期癌であるs（一）Eの
DNAパターン1，　III型では単純胆嚢摘出術のみで
充分な生存が期待出来る反面，漿膜浸潤のみられる
進行癌s（十）で，DNAパターンIV型，　n（十）
の場合は手術後も2年以上の生存は期待できず，予
後不良となることが考えられた．
　次に腫瘍としての性質を考えると腫瘍細胞は正常
細胞にくらべて遺伝的に不安定であり，突然変異を
起こしやすいことが知られている．したがって，腫
瘍細胞がより悪性化の性格を獲得すると，それに伴
ってより遺伝的に不安定になるというTumor　pro－
gressionの概念14）がある．この概念でみると核
DNA量の幅の広い腫瘍は遺伝的に不安定となり，
突然変異を繰り返し悪性度の高いStem　lineが出現
する可能性が増し，結果として予後は不良となると
考えられる．今回の検討でDNAパターン1型は
Stem　Iineが単一のため悪性度が低く，腫瘍細胞の
なかでも遺伝的に安定であり，長期にわたりm，pm
癌の状態でとどまっていると考えられる．しかし，
DNAパターンIV型では様々なStem　lineへの分
化をもつことで癌自体の発育の多様性や突然変異か
ら，リンパ節転移，肝浸潤を起こしやすい腫瘍細胞
が出現し，予後不良になると考えられる．
　以上の概念から考えると，SS浸潤癌であるS（一）
A例では興味ある仮説が想定される．s（一）Aの
DNAパターン1型1例，　III型5例，　IV型5例の
計11例のうち，3年以上の生存は1型1例，III型
2例，IV型2例の計5忌みられ，　n（＋）例でも3年
以上の生存例がみられる．これはすなわち，s（一）
Aの胆嚢癌では一方でStem　lineが比較的少なく安
定しているため長期間かけてssまで進展する癌が
あり，他方でDNA量の幅が増大し，より遺伝的に
不安定となり悪性度が増す過程でのss浸潤癌もあ
るという考えである．このことは臨床面でも報告さ
れており，ss胆嚢癌の予後は治癒切除を行っても早
期に再発死亡するものがある反面，非治癒切除でも
比較的長期生存するものがあると述べている15）．
　合流異常では胆道の拡張の有無に関わらず胆道癌
の発生率が高いことが指摘されている．今回の検討
でも胆嚢癌において合流異常を伴っていたものは
42例中8例（19％）と高率で，合流異常症例で胆嚢
癌の合併をみたものは23例中8例（35％）であっ
た．この癌合併率は杉原ら16）の33．3％，小西17），羽
（8）
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生ら19）の36％とほぼ同率である．また，年齢分布の
違いもあり単純には比較的来ないが，胆嚢癌が胆管
拡張のない症例で多く，青木19），戸谷ら20）の集計に
よる嚢胞状拡張例での発癌は飛駅胆管に多く，円筒
状拡張例や胆管非拡張例の発癌は大部分胆嚢に起こ
っているとの報告と一致する．
　胆嚢癌の発症機序として合流異常の有無により原
因が異なるといわれている．合流異常非合併例では
胆嚢内結石による慢性刺激が示唆され，合流異常例
では膵液の逆流や胆汁のうっ滞によりトリプシン，
エラスターゼなどの蛋白分解酵素やリゾレシチン2D
が胆嚢内で検出され，発癌の一因として考えられて
いる．このことは病理学的な特徴としても述べられ，
合流異常非合併例では殆どみられない過形成，異型
性のある過形成がみられることを重要視した報告が
ある22）．今回の検討でも過形成を合流異常合併の非
癌例で15例中11例（73％），癌例で5例中2例
（40％）に認め，合流異常非合併での非癌例50例中
3例（6％），癌例13例中0例（0％）と差がみられた．
非癌例や胆嚢癌周囲粘膜の核DNA量の検討では過
形成のDNAパターンは全例1型であり，　DNAパ
ターンには特徴がみられなかった．しかし，胆嚢癌
の周囲にみられた異形成では合流異常4例中DNA
パターンII型を全例（100％）に，合流異常非合併
の4例中1例（25％）にもII型を認めた．すなわち
異形成粘膜では化生，過形成粘膜ではみられなかっ
た4C細胞の増加があり，細胞周期でS期，　G　2期
の細胞比の増加を認め，細胞回転の充進が考えられ
た．しかし，富野23）や鈴木ら24）の報告のように
Dysplasiaでの4C，6C以上の核DNA量はみら
れず，癌への移行を示唆する所見は得られなかった．
今後，癌遺伝子や癌抑制遺伝子レベルでの発癌過程
への解明が期待される．
V．結 語
　今回，切除胆嚢で病理学的に検討され，胆嚢上皮
の核DNA量を測定しえた胆嚢癌42例と非癌65例
の計107例を対象とし，DNAパターンと生存率，病
理組織学的所見につき検討し，以下の結果を得た．
　1．合流異常非合併例での検討
　1）良性疾患のDNAパターンは全例で1型であっ
たが，胆嚢癌のDNAパターンは1型4例（11％），
III型12例（35％），　IV型18例（53％）であった．
　2）臨床経過が明らかな27例の生存率の検定では，
1型に比べIII型，　IV型に，又III型とIV型にも
有意差を認めた（p＜0．05）．
　3）DNAパターンと病理組織学的所見の多変量解
析での検討で，DNAパターンには癌深達度とリン
パ節転移が関与し，生存率には癌深達度が最も重く，
DNAパターンとリンパ節転移が同値であった．
　2．合流異常合併例での検討
　1）良性疾患のDNAパターンは全例1型で，胆嚢
癌は8例全例でIV型であった．
　2）臨床経過が明らかな胆嚢癌6例と合流異常非合
併のDNAパターンIV型13例の生存率の検討で，
有意差を認めないものの合流異常合併例に生存率が
高い傾向を認めた．
　3．胆嚢癌周囲粘膜の検討
　胆嚢癌周囲粘膜の検討では化生，過形成のDNA
パターンは全例1型であったが，異形成で合流異常
非合併の1例（25％），合流異常合併の4例（100％）
にDNAパターンII型がみられた．
　以上のことよりDNAパターンが胆嚢癌の予後因
子として独立性があることが想定された．また異形
成で4C細胞の増加があり細胞回転の平原が考えら
れた．
　なお本論文の要旨は第74，75，76日本消化器病学
会にて発表した．
　稿を終えるにあたり，御指導，御高閲を賜りまし
た斎藤利彦教授，川口実助教授に謝意を表しますと
ともに，核DNA定量の御指導を頂きました外科加
藤治文教授，小中千守助教授，ならびに御協力頂き
ました東京医科大学内科第四講座の教室員各位，当
講座検査技師戸田国治氏に感謝申し上げます．
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